Background and objectives: Several classes of inotropic drugs with different hemodynamic effects are used in the treatment of low cardiac output in patients with diastolic dysfunction undergoing cardiac surgery. The objective of the present study was to compare the effects of dobutamine and milrinone on hemodynamic parameters and oxygen supply in this population of patients.
INTRODUCTION
Ventricular dysfunction can be seen, in different perioperative periods, in patients undergoing cardiac surgery, with the consequent inadequate oxygen supply to body tissues. After adjusting the blood volume, hemodynamic support with varying doses of inotropic drugs and/or vasodilators can contribute for hemodynamic adequacy. When the need of inotropic support in situations of low cardiac output is identified, dobutamine is one of the drugs used more often. More recently, phosphodiesterase inhibitors like milrinone have been indicated for this purpose 1 .
In a study comparing the effects of milrinone and dobutamine in patients with low cardiac output after myocardial revascularization, the efficacy of both drugs was observed. However, patients who received dobutamine had a higher increase in cardiac output, heart rate, and mean arterial pressure while in the milrinone group patients had greater reduction in pulmonary wedge pressure 2 . As for side effects observed in this study, dobutamine was associated with a higher number of cases of increased blood pressure and atrial fibrillation, while the incidence of sinus bradycardia was higher in patients treated with milrinone. This greater reduction in pulmonary wedge pressure related to milrinone can contribute for faster reduction in pulmonary congestion in patients with congestive heart failure 2,3 . However, in other studies with patients with heart failure, significant differences in parameters related to right ventricular function, mortality, need of other vasodilator or inotropic drug, or need of mechanical circulatory support in cardiac transplantation with the isolate use of one of those two drugs were not observed 4, 5 .
Therefore, a consensus on the appropriate selection of inotropic therapy in ventricular dysfunction does not exist, and it is up to the physician to evaluate the hemodynamic status of the patient and choose the most adequate vasoactive drug at that moment, or for a drug association.
Severe preoperative ventricular dysfunction is one of the indications for monitoring with the pulmonary artery catheter in patients undergoing cardiac surgery. When low cardiac output is identified immediately after anesthetic induction, besides correction of the blood volume and administration of drugs that could potentially depress the myocardium, the use of inotropic or vasodilator drugs such as dobutamine and/or milrinone can contribute for the adjustment of oxygen supply to the tissues, preventing organ dysfunctions that could compromise the postoperative evolution of patients.
The objective of the present study was to compare the effects of dobutamine and milrinone on hemodynamics and oxygen supply in patients undergoing cardiac surgery who developed low cardiac output non-responsive to volume adjustment after anesthetic induction.
METHODS
After approval by the Research Ethics Commission of the Hospital das Clínicas da Faculdade de Medicina da Universidade de São Paulo, 20 patients undergoing cardiac surgery under general anesthesia with minimal or moderate risk according to the evaluation proposed by Higgins et al. 6 , and who developed low cardiac output (cardiac index lower than 2.0 L.min -1 . m 2 ) immediately after anesthetic induction and hemodynamic monitoring, without adequate response to blood volume adjustment, with pulmonary artery pressure > 18 mmHg, were included in this study.
Patients with indication for the use of vasoactive and/or vasodilators to maintain hemodynamic stability before anesthetic induction or distribution to participate in the study were excluded.
Oral midazolam, 0.1 to 0.2 mg.kg -1 up to 15 mg, was administered 30 minutes before the surgery. After admission to the operating room, patients were monitored with continuous electrocardiogram on the D II derivation, pulse oximeter, and invasive blood pressure obtained by inserting a pressure transducer in the radial artery. After pre-oxygenation and induction of general anesthesia, patients were ventilated manually with a facemask and intubated with an ET tube with the proper diameter, following by the onset of controlled mechanical ventilation. Proper positioning of the tracheal tube was determined by bilateral pulmonary auscultation. After anesthetic induction, hemodynamic parameters were monitored by a 7.5F Swan-Ganz catheter (pulmonary artery catheter, Baxter Critical Care, California, USA) introduced through the right internal jugular vein. During anesthetic induction each patient received 500 mL of Ringer's lactate to maintain a peripheral venous access and infusion of drugs.
After the proper positioning of the Swan-Ganz catheter in the pulmonary artery, the blood volume was adjusted at the discretion of the anesthesiologist, and hemodynamic parameters, such as heart rate, blood pressure, mean pulmonary artery pressure, central venous pressure, pulmonary wedge pressure, cardiac output, cardiac index, systemic vascular resistance index, pulmonary vascular resistance index, left ventricular work index, and right ventricular work index were evaluated. Cardiac output was determined by intermittent thermodilution, with three different measurements and using the mean of those measurements. Blood samples were drawn for hemoglobin levels, hematocrit, and arterial blood gases. With the results of the hemodynamic parameters and laboratorial exams, the relationship among the arterial oxygen pressure and inspired oxygen fraction, alveolararterial gradient of oxygen (AAO 2 G), pulmonary shunt, arteriovenous oxygen difference (DAVO 2 ), oxygen consumption index (IVO 2 ), oxygen delivery index (IDO 2 ), and oxygen extraction (EO 2 ) were calculated.
The inclusion criterion was the presence of a cardiac index lower than 2.0 L.min -1 .m 2 at the time of the evaluation of hemodynamic parameters and basal oxygen supply in the absence of vasoactive drugs. Patients were randomly divided in two groups, according to the inotropic agent administered:
After beginning the infusion of one of the drugs through the atrial port of the Swan-Ganz catheter, hemodynamic parameters were evaluated in 30 and 60 minutes, and blood was draw at 60 minutes, at the end of the protocol, to calculate oxygen supply. When cardiopulmonary bypass (CPB) was initiated before the end of the study, the case was excluded.
The score proposed by Higgins et al. 6 was calculated to evaluate the surgical risk of patients undergoing myocardial revascularization. Classification of the surgical risk of patients followed the criteria in Table I .
Non-paired Student t test was used to compare demographic data, surgical risk, and laboratorial exams. Two-way ANOVA for repeated measures was used to compare hemodynamic parameters and oxygen supply, and the drug administered to the patient was considered the intergroup factor and blood drawings as repeated measurements. In case of differences between groups or moments, or the presence of interaction, multiple comparisons for the significant factor were carried out with the Student-Newman-Keuls test. A p < 0.05 was considered significant. Table II shows the data regarding gender, weight, height, BMI, and surgical risk. Demographic characteristics, surgical risk, and preoperative laboratorial evaluation were similar in both groups. After induction of anesthesia, the hemodynamic performance of patients in both groups, characterized by low cardiac indices (Group D = 1.59 ± 0.20 and Group M = 1.44 ± 0.38 L.min -1 . m 2 ), elevated systemic (Group D = 2577 ± 630 and Group M = 3107 ± 1008 dyn.s -1 .cm -5 .m -2 ) and pulmonary (Group D = 469 ± 184 and Group M = 507 ± 259 dyn.s -1 .cm -5 .m -2 ) vascular resistance, and low left ventricular (Group D = 29 ± 10 and Group M = 22 ± 8 kg.min -1 .m -2 ) and right ventricular (Group D = 12 ± 12 and Group M = 10 ± 4 kg.min -1 .m -2 ) work indices, was considered inadequate. Central venous pressure (Group D = 17 ± 4 and Group M = 15 ± 4 mmHg) and pulmonary wedge pressure (Group D = 22 ± 5 and Group M = 22 ± 7 mmHg) were elevated. Oxygen supply and consumption were low, and oxygen extraction was elevated in both groups greater than 30%. Statistically significant differences in basal hemodynamic parameters were not observed in both groups. It was not necessary to administer volume to all patients, since pulmonary wedge pressure was greater than 18 mmHg, before the administration of the chosen vasoactive drug.
RESULTS
As shown in Table III the introduction of vasoactive drugs promoted significant and sustained increase in the cardiac in- dex of 56% in the Dobutamine Group, and 47% in the Milrinone Group without statistically significant differences between both groups. The heart rate increased by 20% with dobutamine, and 11% with milrinone, and remained elevated until the end of the study without statistically significant differences between both groups. Right and left ventricular work index had similar increases in both groups, while the reduction in systemic and pulmonary vascular resistance was significant and similar in both groups. When blood oxygenation and oxygen supply were evaluated, a reduction in PaO 2 / FiO 2 was observed 60 minutes after the onset of the vasoactive drugs, without statistically significant differences between milrinone and dobutamine, which can be seen in Table IV . However, an increase in oxygen supply and reduction in oxygen extraction was observed 60 minutes after the onset of the infusion of vasoactive drugs. Changes in oxygen consumption were not observed.
DISCUSSION
The main findings of this study were: 1) both inotropic drugs were effective in increasing the cardiac output due to the mild increase in heart rate and systolic work of both ventricles; 2) oxygen supply increased significantly while peripheral oxygen extraction decreased; and 3) significant changes were not observed in oxygen consumption.
Very few studies in the literature compared the isolated action of those two drugs. In prior studies that compared both drugs in the treatment of patients with heart failure, significant differences in right cardiac hemodynamic parameters, mortality, need of another vasodilator or inotropic drug, or the need of mechanical cardiac support after the transplant, were not observed between both drugs 4,5 .
Different hemodynamic effects have been proposed to suggest possible indications for the use of different inotropic drugs. In experimental studies, it was observed that milrinone produced greater reduction in total peripheral vascular resistance, as well as in renal and splanchnic resistance when compared to dobutamine, probably resulting from direct vasodilation 7 . This observation was independent from the inotropic effect of the drug. Studying the impact of dobutamine and milrinone on right ventricular function in patients with congestive heart failure, Eichhorn et al. observed that doses of both drugs used to promote similar elevation in cardiac index and left ventricular systolic performance caused different effects on pulmonary circulation. The authors observed that milrinone promoted significant reduction in pulmonary artery pressure and pulmonary vascular resistance, which was not seen with dobutamine 8 .
In different clinical contexts, significant differences in the hemodynamic impact of those drugs were not observed. According to Feneck et al., who compared both drugs in patients with low cardiac output after myocardial revascularization, both drugs were adequate and effective in the treatment of low cardiac output, but a higher increase in CI, HR, MAP, and LVWI was observed with dobutamine, while the Milrinone Group showed greater reduction in PCWP 2 . Comparing the effects of dobutamine and milrinone in patients awaiting heart transplant, Aranda et al. did not observe differences in MPAP, PCWP, pulmonary vascular resistance, BP, HR, and cardiac output 4 .
In a study that evaluated or compared the hemodynamic impact of dobutamine and milrinone in patients with congestive heart failure treated with carvedilol, Lowes et al. observed that milrinone promoted more significant reduction in mean arterial pressure, PCWP, and MAP than dobutamine 9 . Elevated doses of dobutamine (15-20 µg.kg -1 .min -1 ) were necessary to achieve similar elevation in cardiac output and left ventricular work index as milrinone. In those doses, dobutamine caused significant increase in heart rate, but it did not change PCWP. According to those results, Lowes et al. suggested that the hemodynamic profile of dobutamine is less adequate than that of milrinone in patients with heart failure treated with beta-blockers. In the present study, both drugs were effective in restoring the cardiac output, and the superiority of the hemodynamic characteristics of one drug over the other was not observed. However, in this study, both drugs were equally effective in restoring the hemodynamic parameters in patients with low cardiac output after anesthetic induction.
Despite the important and significant increase in cardiac index and parameters of oxygen supply, significant changes in consumption of oxygen were not observed. This may indicate that, in the hemodynamic point of view, although oxygen supply to tissues was low before the administration of inotropic drugs, it was adequate for the consumption at that moment in a patient under general anesthesia. Evaluating the impact of each drug separately, the increase in myocardial contractility could be responsible for myocardial oxygen consumption, worsening a probable cardiac ischemia, which would be, in theory, harmful. The administration of both drugs, in the doses used here, promoted the reduction in peripheral and pulmonary vascular resistance, contributing to reduce myocardial oxygen consumption, compensating for the probable negative impact of using inotropic agents.
The limitations of the present study include the number of patients (only 10 in each group), and the time available to evaluate each drug (longer time for analysis was not possible because patients underwent surgical procedures that required CPB). Patients would have an unfavorable evolution without the use of inotropic drugs during the surgery, which makes it impossible to have a control group using placebo. It is known that the parameters investigated are influenced by the level of anesthesia. In this study, the level of anesthesia was not monitored.
The impact of this study relies in the fact that a rule or consensus on the first choice of inotropic therapy in patients undergoing cardiac surgery and who present low cardiac output after anesthetic induction does not exist, and it is up to the anesthesiologist to indicate the inotropic drug or the best association of vasoactive drugs according to his/her experience. Since marked differences were not observed between both treatments, the cost of each medication could be addressed since it is higher for milrinone. Justificativa e objetivos: Diversas classes de fármacos inotrópicos, com efeitos hemodinâmicos diferentes, são utilizadas no tratamento do baixo débito cardíaco em pacientes com disfunção sistólica submetidos a procedimento cirúrgico cardíaco. O objetivo deste estudo foi comparar o efeito da dobutamina e da milrinona sobre a hemodinâmica e o transporte de oxigênio nessa população de pacientes.
Comparação dos Efeitos da
Método: Após aprovação do Comitê de Ética institucional e obtenção do consentimento escrito pós-informado, 20 pacientes submetidos à cirurgia cardíaca e com índice cardíaco < 2 L.min -1 .m -2 pós-indução anestésica e instalação de cateter de artéria pulmonar foram distribuídos aleatoriamente para receber dobutamina 5 µg.kg -1 .min -1 (n = 10) ou milrinona 0,5 µg.kg -1 .min -1 (n = 10). Medidas hemodinâmicas foram obtidas pós-indução, 30 e 60 minutos após, e gasometrias arterial e venosa nos momentos basal e 60 minutos. Os dados foram comparados usando teste t de Student não pareado ou ANOVA de duas vias para medidas repetidas.
Resultados:
A dobutamina e a milrinona promoveram aumentos significativos no índice cardíaco (56% e 47%) e no transporte de oxigênio (53% e 45%), redução nos índices de resistência vascular sistêmica (33% e 36%) e pulmonar (34% e 19%), respectivamente. Contudo, não foram observadas diferenças entre os fármacos.
Conclusões:
Ambos os fármacos inotrópicos foram igualmente efetivos em restaurar o fluxo tecidual sanguíneo e a oferta tecidual de oxigênio para valores adequados em pacientes com baixo débito cardíaco submetidos à cirurgia cardíaca. 
INTRODUÇÃO
Pacientes submetidos a procedimento cirúrgico cardíaco podem apresentar disfunção ventricular em diversos momentos do período perioperatório, com consequente inadequação da oferta de oxigênio aos tecidos. Após ajuste volêmico, o suporte com doses variáveis de fármacos inotrópicos e/ou vasodilatadores pode contribuir para a adequação hemodinâmica. Quando se identifica a necessidade de suporte inotrópico em Em estudo comparando os efeitos da milrinona e da dobutamina em pacientes com baixo débito cardíaco após cirurgia de revascularização miocárdica, evidenciou-se eficácia de ambos os fármacos. Contudo, pacientes que receberam dobutamina apresentaram maior aumento do índice cardíaco, da frequência cardíaca e da pressão arterial média, enquanto no grupo milrinona houve maior queda na pressão de oclusão da artéria pulmonar 2 . Com relação aos efeitos colaterais observados neste estudo, a dobutamina esteve associada a um maior número de casos de elevação da pressão arterial e de fibrilação atrial, enquanto a milrinona se relacionou com maior incidência de bradicardia sinusal. Essa maior diminuição da pressão de oclusão da artéria pulmonar relacionada com a milrinona pode contribuir para a rápida redução da congestão pulmonar em pacientes com insuficiência cardíaca congestiva 2,3 . Em outros estudos, contudo, não se observaram diferenças significativas no uso isolado de um dos dois fármacos em pacientes com insuficiência cardíaca nas variáveis relaciona- Portanto, não há consenso com relação à seleção apropriada da terapia inotrópica em caso de disfunção ventricular, cabendo ao médico avaliar a condição hemodinâmica e optar pela escolha do fármaco vasoativo que, naquele momento, é considerado mais adequado ao paciente ou, em algumas situações, optar por associação de fármacos.
A disfunção ventricular pré-operatória grave é uma das indicações para monitoração com utilização de cateter de artéria pulmonar em pacientes a serem submetidos à cirurgia cardía ca. Quando o baixo débito cardíaco é identificado imedia tamente após a indução anestésica, além do ajuste volêmico e da administração de fármacos potencialmente depressores do miocárdio, o uso de fármacos inotrópicos e/ou vasodilatadores como a dobutamina e/ou a milrinona pode contribuir para o ajuste da oferta tecidual de oxigênio, prevenindo disfunções orgânicas que podem comprometer a evolução pós-operatória dos pacientes.
O objetivo deste estudo foi a comparação dos efeitos da dobutamina e da milrinona sobre a hemodinâmica e o transporte de oxigênio em pacientes submetidos a procedimento cirúrgico cardíaco que evoluem com baixo débito cardíaco não responsivo ao ajuste volêmico após a indução anestésica.
MÉTODO
Após aprovação da Comissão de Ética em Pesquisa do Hospital das Clínicas da Faculdade de Medicina da Universidade de São Paulo, foram estudados 20 pacientes submetidos à cirurgia cardíaca sob anestesia geral com risco mínimo a moderado, de acordo com a avaliação de gravidade proposta por Higgins e col. 6 que apresentaram baixo débito cardíaco (índice cardíaco inferior a 2,0 L.min -1. m -2 ) imediatamente após a indução anestésica e monitoração hemodinâmica e não tiveram resposta adequada ao ajuste volêmico, considerado valores de pressão de oclusão da artéria pulmonar > 18 mmHg.
Foram excluídos do protocolo os pacientes com indicação de uso de fármacos vasoativos e/ou vasodilatadores para manutenção da estabilidade hemodinâmica antes da indução anestésica ou da distribuição para participação no estudo.
A medicação pré-anestésica consistiu em midazolam na dose de 0,1 a 0,2 mg.kg -1 por via oral 30 minutos antes da operação, até a dose máxima de 15 mg. Ao serem admitidos na sala de cirurgia, os pacientes foram monitorados com eletrocardiógrafo contínuo na derivação D II , oxímetro de pulso, pressão arterial invasiva obtida através de cateterização da artéria radial utilizando-se transdutor de pressão. Após a pré-oxigenação e indução da anestesia geral, utilizou-se ventilação manual sob máscara e intubação traqueal com tubo de diâmetro adequado, instalando-se a seguir ventilação controlada mecânica. O posicionamento correto da cânula traqueal foi verificado por meio de ausculta pulmonar bilateral. Após a indução anestésica, a monitoração hemodinâmica foi realizada pela introdução de cateter de Swan-Ganz calibre 7.5 F (pulmonary artery catheter, Baxter Critical Care, Califórnia, Estados Unidos) por meio de punção da veia jugular interna direita. Durante a indução anestésica, cada paciente recebeu 500 mL de solução de lactato de Ringer para manutenção de acesso venoso e infusão de fármacos Após posicionamento adequado do cateter de artéria pulmonar, relizaram-se ajuste volêmico a critério do anestesiologista e avaliação hemodinâmica completa com avaliação de frequência cardíaca, pressão arterial sistêmica, pressão mé-dia de artéria pulmonar, pressão venosa central, pressão de oclusão da artéria pulmonar, débito cardíaco, índice cardíaco, índice da resistência vascular sistêmica, índice da resistência vascular pulmonar, índice do trabalho sistólico do ventrículo esquerdo e índice do trabalho sistólico do ventrículo direito. O débito cardíaco foi avaliado por meio de termodiluição intermitente, com realização de três medidas subsequentes e utilização do valor médio das mesmas. Foram coletadas amostras sanguíneas para dosagem de hemoglobina, hematócrito, gasometria arterial. De posse dos resultados das medidas hemodinâmicas e dos exames laboratoriais, foram obtidos os cálculos da relação entre a pressão arterial de oxigênio e sua fração inspirada, do gradiente alveoloarterial de oxigênio (GAAO 2 ), do shunt pulmonar, da diferença arteriovenosa de oxigênio (DAVO 2 ), do índice de consumo de oxigênio (IVO 2 ), do índice de transporte de oxigênio (ITO 2 ) e da extração de oxigênio (EO 2 ).
O critério para inclusão do paciente no protocolo foi a presença de índice cardíaco inferior a 2,0 L.min -1 .m -2 à avaliação hemodinâmica e do transporte de oxigênio basais, realizada sem a utilização de fármacos vasoativos. Os pacientes foram distribuídos de forma aleatória para participação em um dos grupos abaixo, conforme o agente inotrópico a ser administrado: Após o início da infusão de um dos fármacos através da via atrial do cateter de Swan-Ganz, foram repetidas avaliações hemodinâmicas após 30 e 60 minutos e coleta de amostras sanguíneas para cálculo do transporte de oxigênio após 60 minutos, quando o protocolo foi finalizado. Quando a circulação extracorpórea (CEC) se iniciou antes da finalização do estudo, o caso foi excluído.
Foi calculado o escore proposto por Higgins e col. 6 para avaliar o risco cirúrgico de pacientes submetidos à revascularização do miocárdio. A classificação do risco cirúrgico dos pacientes seguiu os critérios conforme descrito na Tabela I.
Os dados demográficos, risco cirúrgico e exames laboratoriais foram comparados através de teste t de Student não pareado. As variáveis hemodinâmicas e de transporte de oxigênio foram comparadas através de análise de variância de duas vias para medidas, sendo considerado fator intergrupo o fármaco que o paciente recebeu e fator de medidas repetidas o momento da coleta. Caso houvesse diferença entre os grupos, momento ou presença de interação, eram, então, realizadas comparações múltiplas para o fator significativo através do teste de Student-Newman-Keuls. Foi considerado significativo p < 0,05.
RESULTADOS
Os dados referentes a sexo, peso, altura e IMC e risco cirúrgi-co encontram-se na Tabela II. Os grupos foram semelhantes quanto a características demográficas, risco cirúrgico e avaliação laboratorial pré-operatória.
Após a indução da anestesia, os pacientes de ambos os grupos apresentaram desempenho hemodinâmico inadequado à monitoração hemodinâmica, caracterizado por valores de índice cardíaco baixos (Grupo D = 1,59 ± 0,20 e Grupo M = 1,44 ± 0,38 L.min -1 .m -2 ), resistências vasculares sistêmica (Grupo D = 2577 ± 630 e Grupo M = 3107 ± 1008 dyn.s -1 .cm -5 .m -2 ) e pulmonar (Grupo D = 469 ± 184 e Grupo M = 507 ± 259 dyn.s -1 .cm -5 .m -2 ) elevadas e baixos índices de trabalho sistólico dos ventrículos esquerdo (Grupo D = 29 ± 10 e Grupo M = 22 ± 8 kg.min -1 .m -2 ) e direito (Grupo D = 12 ± 12 e Grupo M = 10 ± 4 kg.min -1 .m -2 ). As pressões venosa central (Grupo D = 17 ± 4 e Grupo M = 15 ± 4 mmHg) e de oclusão da artéria pulmonar (Grupo D = 22 ± 5 e Grupo M = 22 ± 7 mmHg) se encontravam elevadas. Os valores de transporte e consumo de oxigênio estavam baixos, e a extração de oxigênio estava elevada em ambos os grupos, com valores maiores que 30%. Não foram observadas diferenças estatísticas significativas quanto aos parâmetros hemodinâmicos basais entre os grupos. Em razão dos valores de pressão capilar pulmonar acima de 18 mmHg, não foi necessária a reposição volêmica antes da infusão do fármaco vasoativo selecionado.
Como pode ser observado na Tabela III, a introdução dos fár -macos vasoativos promoveu aumento significativo e sustentado nos valores do índice cardíaco de 56% no Grupo Dobutamina e 47% no Grupo Milrinona, sem diferenças entre os grupos. A frequência cardíaca aumentou 20% após início da infusão de dobutamina e 11% nos pacientes que receberam milrinona e se manteve elevada até o final do estudo, sem diferenças entre os grupos. Os índices de trabalho sistólico dos ventrículos direito e esquerdo aumentaram de maneira semelhante em ambos os grupos, sendo observada uma redução significativa e similar nos valores dos índices de resistência vascular sistêmica e pulmonar.
Quando os pacientes foram estudados do ponto de vista das variáveis de oxigenação sanguínea e de transporte de oxigênio, foi observada uma redução na relação PaO 2 /FiO 2 após 60 minutos do início da infusão dos fármacos vasoativos, porém não houve diferença estatística entre milrinona e dobutamina, conforme dados apresentados na Tabela IV. Contudo, observaram-se, 60 minutos após o início da infusão dos inotrópicos, significativo aumento do transporte e redução da extração de oxigênio. Não foram observadas alterações no consumo de oxigênio.
DISCUSSÃO
Os principais achados deste estudo foram: 1) ambos os fárma-cos inotrópicos foram efetivos em aumentar o débito cardíaco devido a discreto aumento na frequência cardíaca e no trabalho sistólico de ambos os ventrículos; 2) houve significativo aumento das variáveis de transporte de oxigênio e consequente redução na taxa de extração periférica de oxigênio; e 3) não houve alterações significativas no consumo de oxigênio.
Existem poucos estudos na literatura comparando a ação isolada entre esses dois fármacos. Em dois estudos prévios que comparam a terapêutica entre os dois fármacos em pacientes com insuficiência cardíaca, não foram observadas diferenças significativas no uso isolado dos dois fármacos nas variáveis hemodinâmica cardíaca direita, mortalidade, necessidade de outra terapia vasodilatadora ou inotrópica ou necessidade de apoio cardíaco mecânico após transplante 4,5 .
Efeitos hemodinâmicos diferentes têm sido propostos para sugerir possíveis indicações para o uso de fármacos inotrópicos Em estudo avaliando ou comparando o impacto hemodinâ-mico da dobutamina e da milrinona em pacientes com insuficiência cardíaca congestiva tratados com carvedilol, Lowes e col. observaram que a milrinona promoveu redução da pressão arterial média, POAP e PAM de maneira mais importante que a dobutamina 9 . Foram necessárias doses mais elevadas de dobutamina (15-20 µg.kg -1 .min -1 ) para atingir elevação similar no débito cardíaco e no índice de trabalho sistólico do ventrí-culo esquerdo que com a milrinona. Nessas doses, a dobutamina causou aumento significativo nos valores de frequência cardíaca e não alterou POAP. De acordo com tais resultados, Lowes e col. sugerem um perfil hemodinâmico da dobutamina menos adequado em pacientes com insuficiência cardíaca que utilizam betabloqueadores quando comparados com milrinona. Neste estudo, ambos os fármacos foram efetivos em restaurar o débito cardíaco de maneira semelhante nos dois grupos, não evidenciando superioridade nas características hemodinâmicas de um determinado fármaco sobre o outro. Contudo, o uso de ambos os fármacos foi igualmente efetivo em restaurar a hemodinâmica em pacientes com baixo débito cardíaco após indução anestésica.
Apesar do importante e significativo aumento no índice cardí-aco e nas variáveis de transporte de oxigênio, não foram observadas alterações significativas no consumo de oxigênio. Esse dado pode sinalizar que, do ponto de vista hemodinâmico, apesar dos valores baixos de oferta tecidual de oxigênio, observados antes da introdução dos fármacos inotrópicos, esta estava adequada para o consumo momentâneo em paciente sob anestesia geral. Quando avaliado o impacto dos fármacos de maneira isolada, o aumento da força contrátil do miocárdio poderia representar um fator responsável pelo consumo miocárdico de oxigênio, piorando eventual isquemia miocárdica, o que seria teoricamente deletério. A administração dos fármacos nas doses estudadas promoveu também redução nos valores das resistên-cias vasculares sistêmicas e pulmonares, o que contribui para reduzir o consumo de oxigênio do miocárdio, contrabalançando o possível impacto negativo da utilização de inotrópicos.
O presente estudo teve como limitações o número de pacientes estudados (apenas 10 de cada grupo), o tempo disponível para avaliação de cada fármaco (não seria possível maior tempo de análise, pois os pacientes foram submetidos a procedimentos cirúrgicos com necessidade de CEC). A evolução que os pacientes teriam sem a utilização de fárma-cos inotrópicos durante a cirurgia seria desfavorável, o que impede a realização de estudo com grupo controle, utilizando placebo. Sabe-se que os parâmetros estudados são influenciados pelo nível do plano anestésico. Neste estudo, a profundidade do plano anestésico não foi monitorada.
A importância do estudo se encontra no fato de que ainda não existe regra ou consenso no que se refere à primeira escolha para terapêutica inotrópica em pacientes submetidos à cirurgia cardíaca e que apresentam baixo débito cardíaco após a indução anestésica, cabendo ao anestesiologista indicar o inotrópico ou a melhor associação de fármacos vasoativos segundo sua experiência. Como não foram encontradas diferenças marcantes entre as duas terapias, pode-se comentar o fato do custo de cada medicação, que, sabidamente, é maior para o fármaco milrinona. Justificativa Y Objetivos: Diversas clases de fármacos inotrópicos con efectos hemodinámicos diferentes, se usan en el tratamiento del bajo débito cardíaco en pacientes con disfunción sistólica sometidos al procedimiento quirúrgico cardíaco. El objetivo de este estudio, fue comparar el efecto de la dobutamina y de la milrinona sobre la hemodinámica y el transporte de oxígeno en esa población de pacientes.
Método: Después de la aprobación del Comité de Ética institucional y de la obtención del consentimiento informado, 20 pacientes sometidos a la cirugía cardíaca y con índice cardíaco < 2 L.min-1.m-2 postinducción anestésica e instalación de catéter de arteria pulmonar, fueron distribuidos aleatoriamente para recibir dobutamina 5 µg.kg-1. min-1 (n = 10) o milrinona 0,5 µg.kg-1.min-1 (n = 10). Medidas hemodinámicas se obtuvieron postinducción, entre 30 y 60 minutos después de las gasometrías arterial y venosa en los momentos basales y 60 minutos. Los datos se compararon usando el test t de Student no pareado o Anova de dos vías para medidas repetidas.
Resultados: La dobutamina y la milrinona produjeron aumentos significativos en el índice cardíaco (56% y 47%) y en el transporte de oxíge-no (53% y 45%), una reducción en los índices de resistencia vascular sistémica (33% y 36%) y pulmonar (34% y 19%) respectivamente. Sin embargo, no fueron observadas diferencias entre los fármacos.
Conclusiones:
Ambos fármacos inotrópicos fueron igualmente efectivos en la restauración del flujo tisular sanguíneo y en la oferta tisular de oxígeno para valores adecuados en pacientes con bajo débito cardíaco sometidos a la cirugía cardíaca.
